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Abstract 
Objective: Discusses the influence that Buyanghuangwu recipe for exercise-induced fatigue mice skeletal muscle mitochondrial 
ultrastructure and the influence of AMPK protein expression, by establishing mice swimming exercise fatigue model. Methods: 48 
SD mice of healthy male at clean level were chose to do experiments, randomly divided into control group and BYHWR low, 
medium and high group, each group of 12. Regular feed, BYHWR low, medium and high group were given 12.5g/kg, 25.0g/kg, 
50.0g/kg for BYHWR to fill the stomach, the control group given amount of normal saline, administered continuously for 7d, weight 
loading swimming experiment is adopted to establish the mice model of exhaustion. Skeletal muscle cells are observed by 
transmission electron microscope mitochondria ultrastructure, Real-time PCR method skeletal muscle AMPK protein expression. 
Results: The number of mitochondria in skeletal muscle of exercise-induced fatigue mice decreased significantly, mitochondrial 
vacuole degeneration, rupture of mitochondria were obvious, nucleus chromatin concentrated edge set, nucleus contracted and nuclear 
membrane thickened. After intervention of BYHWR, skeletal muscle The expression of AMPK protein in the skeletal muscle of the 
model group was significantly lower than that of the normal control group and the group of BYHWR group (P<0.05). The expression 
of AMPK protein in the normal control group and BYHWR group was no significant difference between the two groups (P>0.05). 
Conclusion: BYHWR group has certain resistance exercise fatigue, and its mechanisms potentially increase AMPK protein 
expression in skeletal muscle, reduce mitochondrial damage, and strengthen the function of mitochondria. 
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【摘要】目的  通过建立小鼠游泳运动疲劳模型，探讨补阳还五汤（BYHWT）对运动性疲劳小鼠骨骼肌线粒体超微结构及
蛋白 AMPK表达的影响。方法  实验选用健康雄性清洁级 SD小鼠 48只，随机均分为对照组和补阳还五汤低、中、高剂量
组，每组 12只。常规饲料喂养外，BYHWT低、中、高剂量组分别给予 12.5ｇ/kg、25.0ｇ/kg、50.0ｇ/kg的 BYHWT灌胃，
对照组给予等量生理盐水，连续给药 7天，采用负重游泳实验建立小鼠力竭模型。用透射电镜观察骨骼肌细胞线粒体超微结
构，Real-time PCR法测定骨骼肌 AMPK蛋白表达。结果  运动性疲劳小鼠骨骼肌线粒体数量明显减少，线粒体空泡样变，
嵴断裂显著，核染色质浓缩边集、核缩小、核膜增厚，而补阳还五汤药物干预后，骨骼肌线粒体形态趋于正常；模型组大鼠
骨骼肌组织 AMPK蛋白表达水平较正常对照组、补阳还五汤组明显降低，差异有显著性（P＜0.05），而正常对照组和补阳
还五汤组间差异无显著性（P＞0.05）。结论  补阳还五汤具有一定的抗运动性疲劳作用，其机制可能与其减少线粒体损伤，
增强线粒体功能，增加骨骼肌 AMPK蛋白表达有关。 
【关键词】运动性疲劳；补阳还五汤；线粒体；超微结构；AMPK  
运动性疲劳指运动过程中导致机体生理过程不能持续其功能在特定水平上和（或）各器官不能维持预
定的运动强度下降的现象[1]。随着竞技体育的不断发展，训练、比赛的强度和负荷量越来越大，如何延缓
运动疲劳的发生，成为了运动医学关注的焦点。补阳还五汤出自清代名医王清任的《医林改错》，全方益
气活血、化瘀通络，对脑血管病后遗症有良好的疗效，但其对运动性疲劳的影响未见报道。本研究通过建
立小鼠游泳运动疲劳模型，探讨补阳还五汤对运动性疲劳小鼠骨骼肌线粒体超微结构及蛋白 AMPK表达的
影响，从而找寻该方延缓运动性疲劳的作用机制，为该方应用于体育实践提供理论指导和实验依据。 
1 材料与方法 
1.1 药品及试剂  补阳还五汤由当归、桃仁、红花、黄芪、川芎、芍药、地龙组成（购于北京同仁堂医药
公司承德分公司），通过水煎醇沉法制备浓度为 5.0g/ml 提取物备用。AMPK 蛋白测试剂盒（购于南京建
成生物工程研究所）。 
1.2 实验动物分组及给药  雄性清洁级 SD小鼠 48只（北京维通利华实验动物技术有限公司提供，适应性
喂养 1 周后，随机分为疲劳模型组,补阳还五汤低、中、高剂量组，每组 12 只。常规饲料喂养外，补阳还
五汤低、中、高剂量组分别给 12.5g/kg、25.0g/kg、50.0g/kg的补阳还五汤灌胃，（所有小鼠每 2d称体重 1
次，按照新的重量确定给药量），对照组给予等量生理盐水，连续给药 7天。 
2 指标检测 
2.1 负重游泳试验  末次给药 1h后，开始负重游泳试验。小鼠尾悬挂体质量 4％的铅坠置于水深为 40cm，
水温为（30±2）℃，直径为 120cm的圆形游泳池内。记录小鼠从开始游泳至头部全部沉入水中 l0s不能自
主浮出水面，取出后头不能自由抬起的时间（即为力竭时间）。 
2.2 骨骼肌线粒体超微结构  于小鼠左后肢取 1块 1mm×1mm×1mm的腓肠肌，立即投入 25g/L的戊二醛
磷酸缓冲液固定，常规 10g/L 的锇酸 4℃后固定、梯度丙酮脱水、环氧树酯 815 包埋后，制成超薄切片，
醋酸铀及硝酸铅染色，电镜观察。 
2.3 骨骼肌 AMPK蛋白的表达  负重游泳试验结束后，取左后肢同一部位骨骼肌组织分析天平称重后，置
于提前预冷的生理盐水中，制成 10%的匀浆，3500r/min 离心 10min，取上清液，BCA 法蛋白定量，SDS
－聚丙烯酰胺凝胶电泳分离、转膜、杂交，ECL发光液显影，LI-COR Biosciences软件读片。 
2.4 统计学分析  实验数据以均数±标准差（ x s ）的形式表示，采用 SPSS20.0统计软件进行数据分析，
组间计量资料的比较采用单因素方差分析，P＜0.05为差异有显著性。 
3 讨论 
3.1 各组小鼠负重游泳力竭时间及力竭时间延长率比较  见表 1。与疲劳模型对照组比较，补阳还五汤药物
干预各组小鼠负重游泳力竭时间明显延长（P＜0.05）。 
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表 1  补阳还五汤对小鼠鼠负重游泳力竭时间及力竭时间延长率的影响  （n=12， x s ） 
组别 剂量[g/(kg.d)] 力竭时间（min） 力竭时间延长率（%） 
疲劳模型组 - 232.94±23.39 - 
补阳还五汤组 
12.5 247.41±23.67 7.91 
25.0 293.39±24.71* 25.48 
50.0 284.71±22.82* 22.37 
注：与对照组比较：*P＜0.05 
3.2 各组小鼠骨骼肌线粒体超微结构变化  电镜下，正常对照组线粒体饱满，嵴清晰，核膜清楚，大小均
匀形态正常；疲劳模型组小鼠骨骼肌线粒体数量减少，部分线粒体嵴断裂或消失，呈空泡样变或烧瓶样变，
粗面内质网肿胀；补阳还五汤药物干预组骨骼肌线粒体肿胀变性减轻，数量较疲劳模型组显著增多，形态
趋于正常。 
3.3 各组小鼠骨骼肌组织 AMPK蛋白含量比较  见表 2。与疲劳模型对照组比较，补阳还五汤药物干预各
组小鼠肌肉组织 AMPK蛋白表达明显升高（P＜0.05），表明补阳还五汤可以增加运动性疲劳小鼠骨骼肌
AMPK蛋白的表达。 
表 2  补阳还五汤对力竭小鼠肌肉组织 AMPK 蛋白表达的影响  （n=12， x s ） 
        组别       剂量[g/(kg.d)] AMPK（U/mg） 
疲劳模型组               -       0.21±0.11 
补阳还五汤组 
              12.5       0.33±0.06 
              25.0        0.70±0.082* 
              50.0        0.94±0.122* 
注：与对照组比较：*P＜0.05 
 
4 讨论 
运动性疲劳是由多方面的的原因造成的，其产生机制也是一个相对复杂的过程，其主要表现为运动体
力和耐力下降，工作能力、效率低下[2]。力竭时间是机体的抗疲劳能力、抗应激能力等多种作用的综合体
现，是衡量机体运动能力的直接重要指标[3]。本研究结果显示，补阳还五汤各组小鼠力竭游泳时间均较静
止对照组、疲劳模型组明显延长（P＜0.01），提示补阳还五汤能够提高大鼠运动能力，延缓运动性疲劳的
产生。 
线粒体是机体细胞有氧代谢的重要场所，其氧化磷酸化是机体内重要的能量来源，靠线粒体内膜呼吸
链完成。而线粒体内膜呼吸链是由 4个酶复合体组成的一个酶系，在机体的能量代谢方面起着重要的作用，
4 个酶复合体活性的改变可以直接或者间接地反映机体线粒体呼吸功能的变化。而线粒体呼吸能力的下降
是机体运动性肌肉疲劳产生的重要原因[4]。因此，提高线粒体功能可有效减轻运动性疲劳。 
线粒体是脂肪酸代谢的关键场所[5]，5'-腺苷酸活化蛋白激酶（AMP-activated protein kinase, AMPK）已
被确定为骨骼肌收缩的关键介质可刺激骨骼肌胰岛素，促进葡萄糖转运[6]。AMPK 是构成能量需求改变时
线粒体基因表达的调控因子，因而在维持细胞内的能量平衡方面有重要作用，是细胞的能量感受器，调节
细胞能量代谢，它的激活有助于纠正代谢紊乱，使细胞代谢趋向生理平衡。中医认为，脾为后天之本，气
血生化之源，主肌肉，与运动关系密切，补脾益气法是防治运动性疲劳的主要治法之一[7]。补阳还五汤是
益气活血、化瘀通络的代表方[8]，黄芪为君药以达到调畅气机，宣通气滞，推动血液运行的目的，以当归
尾为臣药，活血通络，佐以红花、桃仁、赤芍、川穹，协同当归尾活血化瘀、舒经活络[9]。现代医学研究
表明，补阳还五汤能够改善组织血流流变学状态，调节脑组织能量代谢，调控一氧化氮合成酶表达，抑制
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血小板聚集，抑制基质金属蛋白酶的合成[8]，缓解脑血管痉挛，减少微血管闭塞，增加微血管密度及微血
管面积比，增加组织供血供氧[10]。本研究结果也显示，运动性疲劳小鼠骨骼肌线粒体数量减少，线粒体嵴
断裂，线粒体空泡化，肌肉组织 AMPK蛋白含量降低，补阳还五汤可逆转线粒体损伤，提高骨骼肌 AMPK
含量，增强小鼠运动能力，提示补阳还五汤可能通过提高肌肉组织 AMPK蛋白含量，增强线粒体功能，起
到减轻运动性疲劳的作用。 
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